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EDITORIAL

FARMACOVIGILANCIA Y TECNOVIGILANCIA

En la presente edicion del boletin incluimos informacion sobre
las notificaciones de sospechas de reacciones adversas a
medicamentos y de incidentes adversos a dispositivos
médicos, enviados por los profesionales de la salud
(Farmacovigilancia pasiva) y los identificados a través del
Seguimiento Farmacoterapéutico (Farmacovigilancia activa),
durante el afio 2023. Damos a conocer datos demogrdficos de
importancia, descripciones y aspectos clinicos causados por
los medicamentos y/o dispositivos usados durante este
periodo en la institucion.

La Farmacovigilancia tiene entre sus actividades regulares la
identificacion y cuantificacion del riesgo y sus factores
asociados, por medio de observacion clinica y notificacion de
sospechas de reacciones adversas, siendo este método
reconocido como el mds rdpido y eficaz para la generacion de
alertas, sefiales o hipdtesis de causalidad. Por otro lado, la
Tecnovigilancia es el conjunto de actividades que tienen por
objeto la identificacion, recoleccion, evaluacion, gestion y
divulgacion de eventos o incidentes adversos consecuencia del
uso de dispositivos médicos de uso humano; asi como, la
identificacion de los factores de riesgo asociados a éstos, para
prevenir su aparicion y minimizar sus riesgos.

Seguimos trabajando, en conjunto con los integrantes del
Sistema Peruano de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia a
nivel nacional, vigilando la seguridad de los productos
farmacéuticos y dispositivos médicos, lo cual permitird

el uso seguro de estos productos por parte de nuestra
poblacion.

Q.F. ROSA MARIA REA VASQUEZ
Presidenta del Comité de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia
IREN NORTE




REACCIONES EN LA PIEL POR LA TERAPIA DIRIGIDA

Kelly Ibanez Vega

Quimico Farmacéutica, asistente del Departamento de
Farmacia del Instituto Regional de Enfermedades
Neopldsicas - Norte

Farmacos que atacan al EGFR.

Este tipo frecuente de terapia dirigida se centra en una
molécula conocida como receptor del factor de
crecimiento epidérmico (epidermal growth factor
receptor, EGFR). El EGFR estimula el crecimiento de las
células cancerosas. También desempefia un papel en el
crecimiento normal de la piel, el pelo y las ufas. Las
células normales de la piel también tienen mucho EGFR,
por lo que los medicamentos que tienen como objetivo o
bloguean el EGFR también pueden afectar las células de
la piel. Estos inhibidores apagan la sefial para que las
células de la piel crezcan normalmente y dificultan que
retengan la humedad.

Los siguientes medicamentos de terapia dirigida pueden
provocar problemas relacionados con la piel: Afatinib
(Gilotrif), cetuximab (Erbitux), erlotinib (Tarceva),
gefitinib (Iressa), osimertinib (Tagrisso) y panitumumab
(Vectibix).

Problemasenlapiel

Muchos medicamentos de terapia dirigida causan una
erupcidén cutanea (sarpullido) u otros cambios en la piel.
Estos problemas de la piel generalmente surgen
lentamente durante dias o semanas después de que
comience el tratamiento. No son signos de alergia a los
medicamentos.

Por el contrario, las reacciones alérgicas son diferentes
porque tienden a comenzar repentinamente, por lo
general en cuestion de minutos a horas después de tomar
el medicamento. Pueden incluir urticaria (ronchas
elevadas en la piel que a menudo desaparecen en un dia
mas 0 menos) y picazon intensa. Una reaccion alérgica a
menudo incluye otros sintomas graves como dificultad
para respirar, mareos, opresion en la garganta o el pecho,
o hinchazéndeloslabiosolalengua.

¢Aqué alteraciones de la piel se debe prestar atencién?
Sensaciones extrafas en la piel: la piel puede comenzar a
sentirse como si estuviera quemada por el sol, antes de
gue aparezca cualquier enrojecimiento o erupcidn
cutdnea. Aunque no se vea diferente, la sensacion puede
ser perturbadora. Se puede notar este cambio en la cara
tan pronto como la primera semana de tratamiento.
Fotosensibilidad: es probable que la piel se vuelva mucho
mas sensible a la luz y que se afecte mas facilmente por
los rayos UV durante el tratamiento. Puede quemarse
muy facilmente y ampollarse, incluso después de muy
poca exposicion solar o exposicién al sol que entra a
través de las ventanas.

Erupciones cutdneas: es el cambio en la piel mas comun
causado por los medicamentos de terapia dirigida. El
riesgo de una erupcion cutanea (sarpullido) y la gravedad
de esta depende del tipo y la dosis del medicamento. En
la mayoria de las personas, la erupcidon cutdnea es leve.
Con frecuencia, se asemeja al acné y aparece en el cuero
cabelludo, rostro, cuello, pecho, y parte superior de la
espalda. En casos graves puede afectar otras partes del
cuerpo.

La erupcién cutdnea con mayor frecuencia comienza
como enrojecimiento e hinchazén de la piel. A menudo
empeora dentro de las primeras semanas de
tratamiento. Aproximadamente tras un mes de
tratamiento, generalmente la piel se vuelve costrosa,
muy seca y roja. En las semanas posteriores, a menudo
aparecen manchas rojas redondas, planas o elevadas y
granos con pus en el centro. En algunas personas esto
puede ocasionarinfecciones de la piel. La erupcién puede
causar picor o ardor, y dolor. La erupcién cutanea puede
mejorar por sisola o permanecer aproximadamente igual
durante el resto del tratamiento, pero debe desaparecer
por completo alrededor de un mes después de que se
suspenda el tratamiento.

Piel seca: es un efecto secundario muy comin que
causan muchos medicamentos de terapia dirigida. Puede
comenzar en las primeras semanas, pero casi todas las
personas que reciben terapia dirigida presentan piel seca
después de 6 meses de tratamiento. La piel puede
volverse muy seca, quebradiza, escamosa, picar e incluso
puede abrirse, especialmente en las manos y los pies. El
agrietamiento de la piel puede ocurrir por si solo, pero
tiende a empeorar cuando también hay una erupcidn
cutanea.

Picazén: muchos cambios en la piel, como el sarpullido o
laresequedad, pueden causar picazén (comezdn).
Cuticulas enrojecidas y doloridas (las areas alrededor de
las ufas): algunos medicamentos de terapia dirigida
pueden causar llagas hinchadas, rojas y dolorosas
alrededor de las uiias de las manos y las ufias de los pies.
(Esto puede parecerse mucho a unainfeccién o a una uiia
encarnada.) Esto le sucede con mayor frecuencia a los
dedos grandes de los pies y a los pulgares. Estas Ulceras
pueden infectarse. Las ufias también pueden volverse
quebradizasy crecer mas lentamente.

Eritrodisestesia palmoplantar (también conocido como
sindrome de manos y pies o HFS): se ha vinculado con
muchos medicamentos para el tratamiento del cancer,
incluidas algunas terapias dirigidas. La causa de este
sindrome no se conoce con certeza. Puede relacionarse
con dafios en los vasos sanguineos diminutos de las
manos y los pies, o con los propios medicamentos que se
filtran fuera de los vasos sanguineos y causan dafios.
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La sensibilidad dolorosa, el hormigueo o el
entumecimiento en las manos y los pies son los primeros
sintomas del HFS. Luego, las palmas de las manos vy las
plantas de los pies se enrojecen y se hinchan. El
enrojecimiento se parece a una quemadura de sol y se
puede ampollar. En casos graves, las ampollas pueden
abrirse y ulcerarse. La piel afectada también puede
resecarse, despellejarse y agrietarse. EI HFS puede causar
dolor y puede afectar la capacidad para caminar y hacer
las actividades cotidianas.

Cambios en el crecimiento del cabello: algunos
medicamentos de terapia dirigida pueden provocar que el
cabello se vuelva delgado, seco y quebradizo, o incluso
rizado. El uso a largo plazo de estos medicamentos puede
ocasionar parches de calvicie o pérdida completa del
cabello. El vello facial en los hombres y las mujeres puede
crecer mas rdpido de lo habitual, incluyendo cejas y
pestafias mas largas, gruesas y rizadas que pueden
necesitar ser recortadas. Pero en algunos hombres, el
crecimiento del vello facial se desacelera. Las cejas
también pueden volverse mas finas. Estos cambios
generalmente no ocurren de inmediato, pero es posible
que los note mas tarde a medida que el tratamiento
continda.

Algunas personas notan uUlceras en el cuero cabelludoy en
otras areas con pelo. Las cicatrices causadas por estas
Ulceras pueden impedir que el cabello vuelva a crecer
después del tratamiento.

Cambios en el color del cabello o de la piel: durante el
tratamiento, algunos medicamentos de terapia dirigida
pueden cambiar el color de la piel o el cabello a un color
amarillento. En algunas personas, el cabello y/o la piel se
oscurece. Esto tiende a desaparecer unavez que finaliza el
tratamiento.

Cambios en o alrededor de los ojos: los ojos pueden
arder, y secarse o enrojecerse. En algunas personas, los
parpados se enrojen, se hinchan, y se vuelven sensibles, y
las pestafias pueden volverse costrosas. A veces, los
parpados pueden volverse hacia adentro o hacia afuera.
Los parpados deformados o la sequedad prolongada
pueden dafiar la parte externa del ojo (la cérnea).
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PERFIL DE SEGURIDAD DE LOS

ANTICUERPOS MONOCLONALES

Carlos Alberto Ramirez Ramos
Quimico Farmacéutico asistente del Dpto. de Farmacia
del Instituto Regional de Enfermedades Neopldsicas.

INTRODUCCION:

Los anticuerpos monoclonales (AcMo) han emergido
como agentes terapéuticos efectivos para un gran
numero de enfermedades en humanos y se han
convertido en uno de los grupos de medicamentos mas
autorizados en la ultima década para el tratamiento del
cancer.

Los anticuerpos monoclonales

son inmunoglobulinas disefiadas especificamente para
actuar frente a dianas concretas, de forma que su
administracion interrumpa un proceso patogénico
concreto, estimule una accién celular determinada o
desvie un mecanismo celular hacia una via de interés. Su
produccion fue establecida por Georges Kohler y César
Milstein en 1975, mediante la generacién de una linea
celular estable, secretora de un isotipo determinado de
inmunoglobulina contra un antigeno especifico, fruto de
la fusién de dos células diferentes por medios fisicos y
guimicos (polietilenglicol-centrifugacion). El objetivo es
producir un hibridomaz,'Sesto es, una inmunoglobulina
producida en una célula inmortal que se obtiene de la
unién de un linfocito B previamente inmunizado contra
el antigeno de interés y una célula tumoral de mieloma
no secretora de anticuerpos con déficit de la enzima
hipoxantina-guanina-fosforribosil transferasa (HGPRT),
loquelaconvierte eninmortal.

Desde la incorporacion del primer AcMo para tratar el
rechazo primario de trasplantes, se observé que generaba
una grave reaccion de hipersensibilidadl,1 por lo que se han
desarrollado técnicas para minimizar este efecto. En 1985
se generaron los primeros AcMo humanos, mediante
tecnologia de ADN recombinante, en los cuales los genes
que codifican la regidn variable de las Ig del ratdn se unen
con genes que codifican la regidn constante humana, para
luego insertarse en la célula del mieloma, donde se
produciran nuevas moléculas de Ac con una parte humana
y una de raton (fraccion Fab), son los AcMo quiméricos,
que son menos inmunogénicos que los AcMo de ratdn,
pero su poder para producir Ac es menor. En 1986 se
incorpord la técnica de humanizacién de anticuerpos con
el objetivo de minimizar los componentes del anticuerpo
de ratdn, generadores de la respuesta inmune. La
produccion de AcMo humanizados se realiza a través de la
ingenieria de proteinas, de forma que durante este
proceso se transfiere los CDR provenientes de la Ig del
ratdn alaregion variable de las cadenas pesadas o variable
de la Ig humana. Aunque la humanizacién de AcMo ha
minimizado la respuesta anti-anti-AcMo, todavia se
comunican hasta un 9% de respuestas anafilacticas’

©



Por lo tanto, segun el nivel de pureza de la
inmunoglobulina, ésta puede ser completamente murina
(terminacién en «o», ejemplo muromonomab);
quimérica, donde toda la inmunoglobulina es humana,
salvo la regidn variable que es murina (terminacién en
«xi», ejemplo el rituximab); humanizada, donde toda la
inmunoglobulina es humana salvo la regidn
complementaria variable que sigue siendo murina
(terminacién en «zu», ejemplo el natalizumab); vy
completamente humana (terminacién en «u», ejemplo
adalimumab). Los efectos secundarios esperables serdn
pues de dos tipos: los derivados de la accién del
anticuerpo como infecciones oportunistas por
inmunosupresion y los derivados de la administracidn de
una proteina como es la aparicion de una reaccién
anafilactica (tabla 1).

Tabla 1. Efectos secundarios generales de los AcMo

1. Reaccidn alainfusion:

a) Sindrome de liberacién de citocinas/reaccion aguda a la
infusion
b) Reaccidn alérgica/hipersensibilidad

2.Efectos secundarios por la alteracidon del sistema
inmune:

a) Infecciones comunes

b) Infecciones oportunistas

c) Desarrollo de tumores

d) Desarrollo de respuestas inmunoldgicas paraddjicas:
- Purpuratrombdticaidiopatica

- Tiroiditis autoinmune

- Sindrome esclerosis multiple

3. Desarrollo de Ac neutralizantes frente a AcMo (AcN)

4. Otros efectos secundarios

a) Anemia hemolitica inducida por alemtuzumab
b) Sindrome de reaccidén grave frente a farmacos (DRESS)
con hipereosinofilia en casos de pacientes tratados con

daclizumab’

DESARROLLO:

Los AcMo son un grupo terapéutico que cada dia amplia
sus indicaciones. Las caracteristicas propias de los
pacientes susceptibles de ser tratados, unido al efecto y
composicién de estos fadrmacos, hace que nos
enfrentemos a una amplia variedad de efectos
secundarios que abarcan desde las reacciones
anafilacticas al desarrollo de tumores. Por lo que antes de
iniciar el tratamiento se deberd tener en cuenta los
siguientes factores: inmunosupresidon previa recibida;
historia previa de infecciones con especial atencién a las
infecciones de la familia herpes virus (zoster o simple), asi
como al estado inmunolégico respecto al virus de la
hepatitis By C; historia de tumores, y posibles alteraciones
inmunoldgicas previas como tiroiditis. De forma general
se recomienda realizar un test de Mantoux, serologia para
el virus By C, un estudio de las poblaciones linfocitarias
(CD4yCD8), asicomo una analitica completa.

En cuanto a la aparicidn de efectos secundarios, estos los
podemos clasificar en: reacciones que ocurren durante la
infusion o inmediatamente después; infecciones, tanto
adquiridas en la comunidad como oportunistas;
reactivacion o desarrollo de fendmenos autoinmunes,
incluyendo la produccién de anticuerpos neutralizantes, y
aparicién de neoplasias.
Finalmente, durante el tratamiento con AcMo y tras su
retirada, nos enfrentamos fundamentalmente a dos
problemas: la vacunacién durante el tratamiento y la
posible reactivacion del proceso tratado.
CONCLUSIONES:
Los AcMo son un grupo de fdrmacos muy eficaces, pero no
exentos de efectos secundarios que pueden ser muy
graves. Desde un punto de vista practico se debe
seleccionar de forma adecuada a los pacientes, estos
tratamientos deben ser aplicados en hospital de dia por
personal entrenado y contar con una infraestructura que
permita atender una parada cardiorrespiratoria. En caso
del natalizumab se recomienda una vigilancia hasta una
hora después de haberse administrado el tratamiento. Es
conveniente que cada unidad o consulta disponga de
protocolos de inicio y seguimiento adecuados para cada
AcMo que se utilice.
Finalmente, aunque las reacciones adversas graves
existen: 10% de reacciones a la infusidon con rituximab;
22% de reacciones autoinmunes con alemtuzumab; o
riesgo de desarrollo de leucoencefalopatia multifocal
progresiva (1,5 por mil) con natalizumab. Con las medidas
de gestion de riesgos que se han puesto en marcha, tanto
en la Unién Europea como en Estados Unidos, hace que
sean medicamentos con un perfil de seguridad muy alto
unido a la eficacia probada de los mismos.
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TOXICIDAD PULMONAR ASOCIADA A OXALIPLATINO

MLC. Erika Guanilo Armas.
Médico Oncéloga del Servicio de Medicina Oncoldgica de
Instituto Regional de Enfermedades Neopldsicas - Norte

Caso clinico:

Paciente mujer de 68 afios con iniciales L.Z.G, natural y procedente

de Trujillo, con antecedente oncologico familiar de hermana

fallecida con Cancer de mamay sobrino fallecido con Céncer renal.

Tiene como antecedente patolégico personal de Fibrosis pulmonar,

niega DM, HTA. Vacunacién para el COVID x 4 dosis. Ingresa a la

institucion en Febrero del afio 2021 refiriendo como molestia
principal rectorragia. A su ingreso presenta Hb: 6gr/dl, recibiendo
soporte transfusional, se le realiza Colonoscopia: colon ascendente
proximal gran lesion proliferativa que obstruye el 90% de la luz
intestinal. AP: ADENOCARCINOMA MODERADAMENTE

DIFERENCIADO. Estudios de extension de enfermedad TAC TAP

(Marzo 2021): no signos de secundarismo ganglionar pulmonar ni

hepdtico, solo leve engrosamiento intersticial en ambos Iébulos

pulmonares asociados a bronquiectasias. En Abril es sometida a

Hemicolectomia derecha + anastomosis ileotransversa. AP:

ADENOCARCINOMA MODERADAMENTE DIFERENCIADO,

GANGLIOS 1/30, BORDES QUIRURGICOS LIBRES DE NEOPLASIA.

Siendo catalogada como CA DE COLON DERECHO EC IIIB

(pT4aN1MO). Recibié Quimioterapia adyuvante esquema FOLFOX 4

por 6 cursos hasta el 20/09/21 con regular tolerancia por cursar con

neutropenia grado 2. El 02 de Octubre del 2021 ingresa por
emergencia por cursar con cuadro de insuficiencia respiratoria
progresiva que inicié 1 semana después del ultimo curso de
quimioterapia, por lo cual se plantea como problema de salud:

Probable progresion de la enfermedad a nivel pulmonar.

Al examen fisico positivo: Térax: Murmullo vesicular levemente

disminuidos en bases de ACP, y crepitantes difusos en bases,

taquipneica.

* TAC Torax (octubre 2021): marcado engrosamiento bilateral a
predominio de ambos Iébulos inferiores que en comparacion a
tomografias previa han aumentado considerablemente.

* Fibrobroncoscopia sinanomaliasmacroscépicas y
lavadobronquio alveolarsin alteraciones en la celularidad.

* Cultivosrepetidamente negativos. Virus HIN1 negativo.




REVISION SOBRE TOXICIDAD PULMONAR ASOCIADO
A OXALIPLATINO

Oxaliplatino: Agente alquilante, compuesto platinado

3° generacion, forma parte del tratamiento de

Quimioterapia en cancer colorrectal.

* Latoxicidad a Oxaliplatino es dependiente de la dosis
ylavelocidad de infusion.

* Puede haber una toxicidad neurosensorial aguda
gue puede aparecer durante o poco después de las
primeras infusiones.

* Puede haber una neuropatia sensorial acumulativa,
con perdida distal de la sensibilidad y disestesias.

* Puede haber una toxicidad neuromotora que es
mucho menos comun.

* Nosonfrecuenteslastoxicidades pulmonares < 1%.
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La toxicidad pulmonar se va a presentar en pacientes
con enfermedad pulmonar intersticical de base y con
mayor gravedad, por lo que es necesario realizar
estudios de funcién pulmonar al inicio de tratamiento
en caso de haber una comorbilidad subyacente y tener
un seguimiento estricto.

El mecanismo de accién poco claro aun, Esta toxicidad
parece ser que es debida a la deplecion de glutation
(molécula antioxidante), hipdtesis que surge como
extrapolacion de un estudio que evidenciaba el dafio
hepatico por afectacién perivascular y endotelial con
oxaliplatino.

Clinicamente, la tos y la disnea de esfuerzo son los
sintomas mas constantes, mientras que la fiebre es
infrecuente. Los hallazgos radiolégicos mas frecuentes
en la TC de toérax son los infiltrados intersticiales y las
areas envidrio deslustrado.

Se ha reportado casos en los que el uso de N
acetilcisteina podria ser beneficioso.

Desenlace del caso clinico: la paciente fallecido por
motivo de la insuficiencia respiratoria severa, se le
realizo estudio histopatolégico el cual evidencié: DANO
ALVEOLAR DIFUSO, NO SIGNOS DE MALIGNIDAD, por lo

gue se concluye que paciente presento TOXICIDAD
PULMONARGRADOS.

Concluimos senalando que no existe una evidenciaclara
sobre la toxicidad pulmonar inducida por oxaliplatino
mas alld de los casos estudiados, que apoyan que no
solo es una afectacion posible, sino que la gravedad de
la misma puede llevar a un desenlace fatal como el caso
de nuestra paciente, en lo que influye ademas un
diagndstico tardio mientras se descartan el resto de
opciones hasta llegar al diagndstico de exclusion. La
preexistencia de fibrosis o cualquier otra enfermedad
de base predispone a una afectacién de mayor
gravedad, razén por la cual su indicaciéon en estos
pacientes deberia realizarse con mucha cautela, y bajo
unseguimiento clinicoy deimagen estrecho.
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ESTRATEGIAS FARMACOLOGICAS DURANTE LA SECUENCIA DE

INTUBACION RAPIDA EN EL SERVICIO DE EMERGENCIA

M.C Ruby Matilde Valladolid Garcia
Médico Internista del Departamento de Medicina
Critica del Instituto Regional de Enfermedades

El paciente critico con criterios de manejo avanzado
de la via aérea, requiere de una rapida, organizada y
sistematizadaintervencion por los profesionales de la
salud, a fin de obtener una inmediata compensacion
ventilatoria y/o oxigenatoria, con una tasa de éxito
elevada en la intubacion orotraqueal y con el menor
riesgo de potenciales complicaciones.

La secuencia de induccién rapida (SIR) es un proceso
que se compone de una serie de estrategias no
farmacoldgicas y farmacoldgicas sistematizadas,
puestas en practica cuando se requiere brindar una
intervencién de emergencia para intubacidn
orotraqueal en el paciente critico. Permite la
ejecucion de acciones y de procesos seguros,
controlados y secuenciales para conseguir el
aseguramiento de la via aérea, con el minimo riesgo
de complicaciones. Se define como la administracion
de un agente sedante-hipndtico y un agente
bloqueador neuromuscular (NMBA) en réapida
sucesion y con la colocacién inmediata de un tubo
endotraqueal antes de la ventilacién asistida. La SIR
esta indicado para: reducir el riesgo de aspiracion en
pacientes en riesgo (p. ej., aquellos con estdmago
lleno, ileo u obstruccidn intestinal, enfermedad por
reflujo gastroesofagico y aumento presién
intraabdominal) y, optimizar las condiciones de
intubacién para reducir la tasa de aparicién de vias
respiratorias dificiles o fallidas, colocacién de tubos
esofagicosy complicaciones.

Para la puesta en practica de una éptima SIR, es
fundamental que el personal de salud que brinda
atenciones a pacientes criticos en los servicios de
Emergencia, cuenten con el conocimiento que les
permita identificar precozmente al paciente con
prioridad | requirente de soporte avanzado de la via
aérea, con las destrezas para aplicar la técnica de
intubacion orotraqueal, y con las habilidades blandas
adecuadas para el manejo de un caso critico con la
calma y rapidez requerida. El conocimiento de una
SIR, implica una serie de toma de decisiones, las
mismas que siguen un orden establecido; sin
embargo, el conocimiento clinico del profesional de
la salud debe permitirle decidir los farmacos a utilizar
durante SIR individualizando el escenario clinicos que
presenta el paciente requirente del abordaje rapido

de la via drea, la presencia o no de un estado de
choque acompanante, el riesgo de broncoaspiracion,
la presencia de deterioro neuroldgico,
broncoespasmo, entre otros; asi mismo, es
fundamental el pleno conocimiento de la
farmacocinética, farmacodinamiay biodisponibilidad
delos medicamentos empleados.

El proceso de SIR esta compuesto por 7 pasos, (figura N2
1), siendo el Paso 1: Planificacién y preparacidn, paso 2:
Preoxigenacion, paso 3: Premedicacién, paso 4: Sedacion
(induccion) con paralisis neuromuscular, paso 5:
Proteccidn y posicién del paciente, paso 6: Comprobacion
del tubo endotraqueal o dispositivo avanzado de la via
aérea, paso 7: Manejo postintubacién. Los 7 pasos se
pueden modificaracorde a las caracteristicas del paciente,
su situacién clinica y estado hemodindmico existente
(figuraN22).

Al ser el objetivo de la presente revisién optimizar las
estrategias farmacoldgicas para la SIR en el servicio de
Emergencia, se procede a presentar el paso 3:
Premedicacion y el paso 4: Sedacién (induccién) con
paralisis neuromuscular; siendo importante sefialar que,
en los distintos escenarios criticos, es fundamental un
trabajo en equipo para asi ofrecer un mayor beneficio al
paciente y disminuir el riesgo de complicaciones.
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Figura N2 1: Secuencia de induccion rapida (SIR).

Fuente: Tomado y adaptado de Zamarron Lépez, E. I., Pérez Nieto, O. R.,
Diaz Martinez, M. A., Sanchez Diaz, J. S., Soriano Orozco, R., Guerrero
Gutiérrez, M. A., & Peniche Moguel, K. G. Secuencia de induccién rapida
en paciente critico. Acta Colomb Cuid Intensivo. 2020;20(1):23-32.

Debido a importantes efectos hemodindmicos
durante el proceso de la intubacion como respuesta
fisiologica del organismo, dentro de las estrategias
farmacolégicas en el Paso 3 — Premedicacion, se
busca reducir la severidad de dicha respuesta. Dentro
del grupo de intervenciones que se pueden realizar
hay dos componentes principales que han ayudado a
la optimizacion fisioldgica: manejo del volumen y
premedicacion. Al intubar se estimula la via aérea,
activando el sistema nervioso simpatico, lo cual
genera taquicardia, hipertensién, aumento de las
presiones intraocular, intracraneana e intragdstrica,
laringoespasmo, broncoespasmo y arritmias. Por
tanto, el objetivo de esta etapa es mitigar los efectos
adversos de la intubacidén. La nemotecnia LOA se
refiere al empleo de los siguientes farmacos tres
minutos antes de la induccién (sedacion): L de
lidocaina, O de opide de accidn corta (fentanilo), A de
atropina (no se utiliza siempre, mitiga la bradicardia
por la estimulacién vagal o producida por la
succinicolina, disminuye las secreciones bucales;
dosis: 0,01-0,02 mg/Kg EV adultosy nifios.).

Los pacientes con escala de coma de Glasgow de tres
puntos o en paro cardiorrespiratorio, no requieren
medicamentos para el manejode laviaaérea, enellos
serealizalasecuencia CRASH (intubacioninmediata).
Por su parte, para el Paso 4. Sedacién (induccién) con
pardlisis neuromuscular, los medicamentos
disponibles no son perfectos y no existe un Unico
agente con el que realizar la induccion de secuencia
rapida en todas las circunstancias; diferentes




combinaciones confieren distintos beneficios. La
eleccidn de los farmacos utilizados debe adaptarse al
escenario clinico en cuestion, y en muchas
situaciones agudas en las que la inestabilidad
cardiovascular es un problema importante, se decide
la dosis necesaria de un agente de induccion
convencional, evitando sus efectos hipotensores. En
este contexto se suele hacer referencia al concepto de
“induccion de secuencia rdpida modificada”, por
ejemplo, se suele utilizar una combinacién de
ketamina, fentaniloy rocuronio.

La Secuencia de Intubacion Rapida se puede utilizar
como técnica que salva vidas para asegurar la via
aérea en situaciones de emergencia. Es un
procedimiento de alto riesgo que requiere una
reflexiény una planificacién cuidadosa, conocimiento
de la técnica de intubacién orotraqueal y de la
farmacologia de los medicamentos empleados, con |a
finalidad de un abordaje rdpido de la via area
minimizando el riesgo de broncoaspiracion vy
protegiendo la oxigenacién.
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FIGURA 1: DISTRIBUCION POR SEXO DE PACIENTES
QUE PRESENTARON REACCIONES ADVERSAS A
MEDICAMENTOS EN IREN NORTE EN ELANO 2023
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FIGURA 2: DISTRIBUCION POR EDAD DE PACIENTES
QUE PRESENTARON REACCIONES ADVERSAS A
MEDICAMENTOS EN IREN NORTE EN ELANO 2023
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FIGURA 3: DISTRIBUCION DE LAS REACCIONES
ADVERSAS A MEDICAMENTOS SEGUN GRAVEDAD
EN IREN NORTE EN ELANO 2023.
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TABLA 1: DISTRIBUCION DE LAS REACCIONES
ADVERSAS A MEDICAMENTOS, SEGUN
MEDICAMENTO, EN PACIENTES DE IREN NORTE EN
ELANO 2023

IVEDICAVENTO FRECUENCA | PORCENTAIE
PACLITAXEL 7 92
BUPRENORFINA 7 92
DOXORRUBIANA 6 79
(CA.OFOSFAMIDA 6 79
CARBOPLATINO 5 6.6
(SPLATINO 4 53
ETOPGSIDO 3 39
DOCETAXEL 3 39
IVORANA 3 39
RITUXIVAB 3 39
TRAVIADOL 3 39
PIPERACILINY/

TAZOBACTAM 2 26
IVEROPENEM 2 26
OXALIPLATINO 2 26
CEFTRIAXONA 2 26
HALOPERIDOL 2 26
BORTEZOMB 2 26
BLEOMICINA 1 13
VINBLASTINA 1 13
DACARBAZINA 1 13
GEMOTABINA 1 13
(TARABINA 1 13
VINCRISTINA 1 13
IOHEXCL 1 13
FTOMENADIONA 1 13
VANCOMICNA 1 13
RANITIDINA 1 13
TAPENTADOL 1 13
CEFALEXINA 1 13
IFOSFAMDA 1 13
FLGRASTIM 1 13
TOTAL 76 1000




TABLA 2: DISTRIBUCION DE LAS REACCIONES ADVERSAS
A MEDICAMENTOS, SEGUN MANIFESTACION CLINICA,
EN PACIENTES DE IREN NORTE ANO 2023.

DISNEA 13 13.3
EXANTEM A ALERH 12 12.2
NAUSEA / VOMI 12 12.2
RUBEFACCION 7 7.1
NEUTROPENIA F 5 5.1
NEUTROPENIA N

FEBRIL 4 4.1
DIARREA 4 4.1
OPRESION TORA 4 4.1
TOS 4 4.1
DOLOR ABDOM I 4 4.1
DOLOR MUSCUL 4 4.1
PLAQUETOPEN I/ 3 3.1
ASTENIA 2 2.0
M UCOSITIS 2 2.0
ANEMIA 2 2.0
ALUCINACIO

NES/CONFUSION 2 2.0
CEFALEA 2 2.0
DISARTRIA 2 2.0
PALPITACIONES 2 2.0
HIPERHIDROSIS 1 1.0
HORMIGUEO EN

PIEL 1 1.0
ANSIEDAD 1 1.0
INSOM N IO 1 1.0
HIPOTENSION 1 1.0
FOTOPSIAS 1 1.0
ANGIOEDEM A 1 1.0
FRACTURA 1 1.0

TABLA 3: INCIDENTES ADVERSOS A DISPOSITIVOS

MEDICOS (IADM) REPORTADOS EN IREN NORTE EN EL
ANO 2023
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Conclusiones

Durante el afio 2022, se realizaron 57 notificaciones
de reacciones adversas a medicamentos, en la Figura
1 se aprecia que la mayor cantidad de pacientes que
presentaron reacciones adversas a medicamentos
fueron del sexo femenino (65%).

La Figura 2 nos indica que los pacientes en el rango de
50 a 59 afios son los que presentaron la mayor
cantidad de reacciones adversas a medicamentos (30
%) seguidos por el grupo de 30 a 39 afios (21%) y el
grupo con menor incidencia estuvo en el grupo de 20
a29anos (8%).

La Figura 3 muestra que la gravedad de las reacciones
adversas a medicamentos fue en su mayoria
moderada (81%) por haber necesitado tratamiento
farmacoldgico; el 19% de las RAM fueron leves y no
hubo ninguna grave.

La Tabla 1 muestra que paclitaxel y buprenorfina
fueron los medicamentos que mas reacciones
adversas causaron en los pacientes (9.2 %), seguidos
de doxorrubicinay ciclofosfamida (ambos con 7.9%).
La Tabla 2 muestra que la manifestacion clinica
predominante en los pacientes con reacciones
adversas a medicamentos fue disnea (13.3%),
seguido de exantema alérgico, nduseasy vomitos.
Respecto a las actividades de Tecnovigilancia, se
recibieron un total de 10 notificaciones de incidentes
adversos a dispositivos médicos (tabla 3), en todos los
casos los dispositivos causaron dolor en los pacientes
durante los procedimientos. Los reportes y
evaluacion de causalidad fueron presentados ante la
autoridad regional de La Libertad. Asi mismo, por
sospechas de problemas de calidad, el Almacén de
medicamentos de IREN NORTE notificd a los
proveedores de dichos productos.

La data presentada demuestra que el personal de
salud se encuentra comprometido con la prevencién,
deteccidn, registro, notificacion y evaluacidn de las
RAMS y de los IADM (incidentes adversos a
dispositivos médicos). Se les invita a seguir
promoviendo la seguridad del medicamento y
dispositivos médicos a través de la Farmacovigilancia
y Tecnovigilancia, todo para el beneficio de los
pacientes de IREN NORTE.

1 Sede Institucional IREN NORTE: |
Carretera Panamericana Norte Km. 558 - Moche |

Teléf: 044 253161 - Anexo Departamento de Farmacia: 145

| www.irennorte.gob.pe |

Diseiio y diagramacién de Boletin Informativo:
Oficina de Imagen Institucional - IREN NORTE
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